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学 位 論 文 内 容 の 要 旨
半月板損傷に対する治療としては､半月板部分切除術もしくは縫合術が一般的であ
るが､一方で切除術後の半月板機能不全は膝関節機能障害を引き起こすことが知られ
ている｡そのため半月板機能を温存する目的で縫合術の適応が拡大しているが､半月
板血Er領域は血流が乏しく､縫合術の治療成績は不安定である｡また膝関節支持機
構である半月板は様々な機械的刺激にさらされ､その修復においても機級的刺激が関
与する可能性が指摘されている｡本研究では分離培養したヒト半月板細胞に対する機
械的刺激と転写調節の相互作用の解析を行った｡
具体的には､人工膝関節置換術の際に採取した半月板から血℃r細胞､outer細胞
を分馳昏奏し､メカニカルストレスを加え解析を行った｡hK:r細胞ではメカニカル
ストレスにより半月板の構成成分のひとつであるⅡ型コラーゲンと､その転写制御因
子であるS(:Ⅸ9の増加を認めた｡伽ter細胞ではS(》p､Ⅱ型コラーゲンの発頭増強は
認めず､irvrr細胞に特異的な機構と考えられた｡またメカニカルストレスによるI
型コラーゲン発現は､S(》汐がI型コラーゲンのエン-ンサー領域にクロマチンレベ
ルで結合することにより調節されていることを明らかにした｡
論 文 事 査 結 果 の 要 旨
本研究は､分離培養したヒト半月板細胞に対する機械的刺激と転写調節の相互作用の解
析を行った.人工膝関節置換術の際に採取した半月板からinner細胞､outer細胞を分離
培養 し､メカニカルス トレスを加え解析を行った｡Imer細胞ではメカニカルス トレスに
より半月板の構成成分のひとつであるⅠⅠ型コラーゲンと､その転写制御因子であるSOX9
の増加を認めた｡Outer細胞ではSOX9､ⅠⅠ型コラーゲンの発現増強は認めず､imer細
胞に特異的な機構 と考えられた｡またメカニカルス トレスによるⅠⅠ型コラーゲン発現は､
SOX9が ⅠⅠ型コラーゲンのエンハンサー領域にクロマチンレベルで結合することにより
調節されている可能性を示 した価値ある業耕であると認める.
よって､本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると認める｡
